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緒 言

Carbenicillin投 与 時 に,血 清Transaminaseの 上 昇

が報 告 され て お り,同 様 の 現 象 はAmpicillinの 投 与 時

に も観 察 され て い る1)。 こ のTransaminaseの 上 昇 は,

主 としてGOTで あ り,か つ 投 与 期 間 中 に限 つ て み られ

る現 象 で あ る こ とか ら,投 与 方 法 が 体 内 のGOTの 誘 出

に関 係 して い る と考 え られ て い る。1970年KNIRSHは

Carbenicillinの 筋 注 時 にGOT,GPTの 上 昇 を 認 め た

症 例 で,Carbenicillinを 静 注 した 場 合 に はGOT,GPT

の上 昇が 見 られ な かつ た こ とか ら,こ れ らTransamin-

aseが 筋 に 由来 す る も の で あ る と説 明 し,こ の 場 合 に

CPKが 同 時 に上 昇 す る こ とを 報 告 した2)。 しか し,CPK

の上昇 を伴 なわ な いGOT,GPTの 上 昇 が 多 数 報 告 され

てお り,そ れ らはCarbenicillin静 注 時 に 見 られ る3)。

われ わ れ は,前 述 した報 告 に も とづ き,Carbenicillin

投与 時 に おけ るGOT,GPT,CPKの 関係 を 見 るた め,泌

尿器 科 手 術 に伴 な うCarbenicillin投 与 例 に つ い て,こ れ

ら酵素 の変 動 を 測 定 し,ど の よ うな 場 合 にCarbenicillin

に よる真 のTransaminase上 昇 と考 え るべ き か を 検 討

した。

方 法

対 象 は 泌 尿 器 科 手 術 の術 後 にCarbenicillinの 投 与 を

うけた症例中,投 与前,投 与期間中,投 与 後 にGOT,

GPT,CPKの3者 の測定がなされた49症 例で あ る。

泌尿器科手術においては,正 中切開 と腰部斜切開では筋

の損傷の程度が異なるため,こ の2群 にわけて検討した

(Table 1)。

Carbenicillinは 全例,1回2gを 朝 ・夕2回 点滴法

で投与 した。投与期間は5日 か ら14日 間である。

成 績

GOT,GPTに つ いて,(1)手 術前,(2)手 術後で,Car-

benicillinの 投与が行なわれている時期である術後3な

いし5日 目,(3)Carbenicillinの 投与が終了 してい る時

期である7な いし14日 目の各々の場合について,そ の

平均値を求めると,Fig.1の とお りであつた。GOTで

は,Carbenicillinの 投与期間中は,そ の前後にくらべて

上昇の傾向がうかがわれ,上 昇の程度は腰部斜切開群が

やや高いようにみられるが,全 体的にそれほど著明では

ない。またGPTの 変動はCarbenicillinの 投与前中後を

通 じて明瞭な差はみられず,切 開法による差もなかつた。

次に個々の例についてGOT,GPTの バ ラツキをFig.

2とFig.3に 示 した。正中切開群 では,GOTの 正常

値を超えるものが投与期間中に6例 あ り,GPTは1例

に上昇をみた。腰部斜切開群 では,Carbenicillin投 与

時のGOTの 上昇は8例 にみ られ,GOT上 昇 は1例 あ

つた。

以上の結果か ら,Carbenicillin投 与 に よ るTrans-

aminaseの 変動はGOTが 主 体であ り,GPTはGOT

Table 1 Cases treated by carbenicillin

Fig. 1 GOT and GPT before, during and after 

carbenicillin treatment
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に付随して考慮すればよいと思われた。

いつぼ う,CPKはFig.4に 示 す とお り,手 術の侵

襲によつて術後著明に上 昇 す るが,ま もな く正常化す

る。切開方法による差は,平 均値でみると,正 中切開で

103土62単 位,腰 部斜切開では100土78単 位で,筋 損傷

の多い腰部斜切開群において,と くに高いわ け では な

く,そ のパラッキも広範にわたつている。

Carbenicnlin投 与時のGOTの 上昇がCPKに 付 随

しているか否かを検討するた めに,Carbenicillin投 与

中のGOTとCPKの 相 関をグラフに示すと,Fig.5の

とお り両者によい相関関係が認められた。この結果 手

術後のCarbenicillin投 与 に よるTransaminaseの 変

動は,筋 由来のGOTが 大 きく関与 しており,GOTと

CPKと の相関から大きくはずれた例 が,真 のGOT上

昇 とすべきであると推察される。

Fig.4の グラフ上で,GOT,CPKの 相関がないと推

察される症例は,縦 軸からの2例 である。以下,こ の2

例 について,臨 床経過を述べる。

症 例 董 症例は70才 男子で,前 立腺捌 出術 後 に

Carbenicillin1日49の 静 注 を 行 なつ た。Fig.6に 示

す とお り,CPKは 術 後97単 位 ま で上 昇 した が,次 第 に

正 常 化 し た の に反 して,GOTは 術 後5日 目で53単 位,

13日 霞80単 位 と上 昇 し つづ け,そ れ に つ れ てGPTも

上 昇 傾 向 が 認 め られ た。GOTの 上 昇 はCarbenicillinの

Fig. 2 GOT and GPT levels before, during 

and after carbenicillin treatment in me-

dian incision group

Fig. 3 GOT and GPT levels before, during and 

after carbenicillin treatment in the flank 

incision group

Fig. 4 Comparison of GPK between median 

incision and flank incision

Fig. 5 Correlation of GOT and GPK

Fig. 6 Case I 70 yrs M
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投 与 を 中止 す る と急 速 に正 常 化 して お り,こ の例 は,あ

き らか にCarbenicillinに ょっ てGOT,GPTの 上 昇 が起

こつ た と考 え られ よ う。 本 例 で は 術 前 貧 血 の た め に600

ccの 輸 血 を した 以 外,特 記 す べ き所 見 は な か つ た 。

症 例2症 例 は46才 男子 で,長 期 間 介 在 し てい た

左 腎 ・尿 管 結 石 のた め,左 尿管 切 石 術 と左 腎 孟 切 石 術 を

同 時 に行 なつ た。CPKは 術 後168単 位 と上 昇 した が3

日 目に は27単 位 に 下 降 した の に 拘 わ らず,GOTは34単

位 か ら68単 位 とか えっ て上 昇 し,こ のGOTの 軽 度 上

昇 はCarbenicillin投 与 中持 続 して い た 。 本 例 は,術 中

972ccの 出血 が あ り,600ccの 輸 血 を 行 な つ て い る。

BUNもFig.7の とお り,術 後 軽 度 の上 昇 を 示 し た。

考 按

合 成Penicillin剤 の注 射 後,血 清Transaminaseが

上 昇 す る こ とは す で にAmpicillinに お い て も 指 摘 され

て い る1)。Carbenicillinの 注 射 後 に 血 清 のTransami-

nase上 昇 に つ いて は,1970年KNIRSCH等 が,正 常 人

の 志 願 者 に 対 してCarbenici1lin 2gを1～3日 間筋 注

した と ころ 著 明 なGOTの 上 昇 を み た が,注 射 を 中止 す

る とそ の 値 は 次 第 に 正 常 化 し,同 量 のCarbenicillinの

静 脈 内 投 与7～10日 間 で は,な ん の 影 響 もみ られ な い と

い う実 験 結 果 を 得,Carbenicillin投 与 時 のGOTの 上

昇 は,肝 障 害 に よ るの で は な く筋 損 傷 に も と つ く も の

で,筋 注 射 に はCPKがGOTと 同様 に 上 昇 す るがGPT

の 変 化 は ほ とん ど な く,静 注 で はCPKもGPTも 変 化

し ない と報 告 した2)。

しか し,Carbenicillin静 注 時 に も,GOT,GPTの 上

昇 が あ る こ とは,GUMPFのletterに よつ て 明 確 に さ

れ た3)。NEU&SWARZはKMRSCHよ りさ き に1日

10～70gのCarbenicillinを 静 注 して 治 療 した 尿 路 感 染

症 例 の全 例 に一 過 性 のGOTの 上 昇 を 認 め て い る4)。

BOXERBAUM等 は,小 児 のCystic fibrosisの 患 者 に体

重1kg当 り1日300～350mgのCarbenicillinを

Probenecidと の 併 用 で 静 注 し た と こ ろ52%にGOT

の 一 時 的 上 昇 を 認 め て い る5)。BODEY等 は,成 人 に は1

日30g,小 児 に は1日15gのCarbenicillinをPro-

benecidと の併 用 で 静注 し,22例 中4例 にGOT,GPT

の上 昇 をみ,そ の 値 は 最 大GOT値364単 位,最 大

GPT値370単 位 で あ つ た と報 告 し て い る6)。GUMPF

も,正 常 肝 機 能 者 に1日36gのCarbenicillinを 静 注

し17日 目に はGOT100単 位,GPT320単 位 に 上 昇

した 例 を述 べ て い る 。

本 邦 で は,Carbenicillin投 与 に よ るGOT,GPTの

上 昇 の報 告 は 少 な く,投 与 中 のGOT,GPTの 測 定 も

2,3の 研 究 者 に よつ て 行 な わ れ て い るに す ぎ な い7,8)。

わ れ わ れ は さ き にCarbenicillin1日4gの 静 注 を 行 な

つ て い る 間 にGOTの 一 過 性 上 昇 を み た 例 を経 験 してお

り9),筋 損 傷 に よつ てCPKと 同時 に筋 か ら放 出 さ れ る

GOT以 外 に もCarbenicillinに よつ てGOTが 誘 出 さ

れ る可 能性 を考 え て 今 回 の 検 討 を 行 な つ た 。

そ の 結果,手 術 後 投 与 とい う条 件 下 で49例 中14例

にGOTの 上 昇 を 認 め,こ の 中 で12例 はCPKと の相

関 が認 め られ た た め 手 術 に 伴 な う筋 か らのGOTの 誘 出

と判 定 し,残 りの2例 が 真 のGOT上 昇 と考 え られ た 。

わ れ わ れ の経 験 したGOT上 昇 は 決 して 著 し くな く,い

ず れ も100単 位 以下 で あ るが,こ の うち1例 はGOT,

GPTの 両 者 の上 昇 傾 向 を示 した が,他 の1例 で はGPT

は全 く変 動 して い な か つ た 。

本 邦 で は,Carbenicillinの 投 与 量 は 比 較 的 少 量 で あ

り,多 くて10g前 後 が 標 準 と され て い るが,外 国 で は

1日30～60gの 投 与 が 行 な わ れ て い る点 が 注 目さ れ る 。

Carbenicillin投 与 時 のGOT上 昇 は,大 量 投 与 時 に 起

きや す い と も考 え られ る。ROSS等 は,Proteus menin-

gitisの 治 療 中 にCarbenicillinを1日800mg/kgか

ら,400mg/kgに 減 量 して250単 位 を こ え るGOTの

上 昇 が30単 位 まで 下 降 した 症 例 を報 告 して い る10)。 ま

た,BOxERBAUM等,BODEY等 はCarbenicillinの 投

与 時 にProbenecidの 併 用 を して お り,わ れ わ れ の 第II

例 で は,手 術 後 や や 腎 機 能 低 下 が 考 え られ た 症 例 で あ る

こ とか らCarbenicillin体 内へ の貯 留 が,GOTの 誘

出 に 作 用 して い る と も考 え られ る 。

以 上 の こ と か ら,Carbenicillin投 与 時 のGOTの 上

昇 は,(1)筋 損傷 に 伴 な う もの で,GOTだ け が 上 昇 し,

CPKの 上 昇 に相 関 す る型,(2)大 量 投 与 時 でGOT,GPT

の 両 者 の上 昇 が み ら れ る型,(3)GOTの 単 独 上 昇 型,

の3つ の パ タ ー ンが 存 在 す る と思 わ れ る。 い ず れ に せ よ

Carbenicillin投 与 に よ るTransaminaseの 上 昇 は た と

え 高 値 を 示 して も投 与 中止 に よつ て す み や か に 旧値 に も

ど る こ とは 事 実 で あ る 。 しか し,筋 に 由来 す る もの 以 外

Fig. 7 Case 2 46 yrs M
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を除くと,Carbenicillinに よつて誘 出 され るGOT,

GPTは 肝由来であるので,CarbenicillinはAmpicillin

と同様なん らかのHepatotoxicityを 有するのではない

か という疑いをすてることはできない。従がつて,と く

に大量投与時には,GOTとGPTの 測定をすることに

よつて,固 定した障害の発現をCheckす る必要がある

と思われる。

結 語

(1)　 泌尿器科手術 の術 後 にCarbenicillinを1日

4g静 注 した4g例 につい て,GOT,GPT,CPKの 変

動を検討 した。

(2)　 手術に伴な うGOTの 上昇は14例 にみ られた

が,こ の中で12例 はCPKと よ く相関しており筋 由来

のGOT上 昇 と考え られた。この際にはGPTの 上 昇は

認め られなかつた。

(3)　 CPKと 相関のないGOTの 上昇は2例 で あ り

Carbenicillinの 投 与中止によつて旧値にまで もど り,

真 のGOT,GPTの 上昇と考えられた。

(4)　 Carbenicillinの 大 量 投 与 時 には,肝 由来の

GOT,GPTの 上昇が考え られるので,CPKと の相関が

みられない場合には充分注意すべきである。

本論文の要旨は第21回 日本化学療法学会総会におい

て発表された。
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EVALUATION OF ABNORMAL SERUM TRANSAMINASE 

LEVELS WITH CARBENICILLIN ADMINISTRATION

KOZI OBATA, HIROSHI NATSUME, TADASHI ANDO, 

TATSUO MURASE and YASUAKI HONDA 

Department of Urology, Nagoya First Red Cross Hospital

Serum transaminase (GOT & GPT) and creatinine phosphokinase (CPK) levels during carbenicillin 
administration were determined after urological surgery. 

Carbenicillin was administrated intravenously at a daily dose of 4 g. The slight elevations of GOT 
were observed in 14 out of 49 cases during carbenicillin therapy. Abnormal levels of GOT were 
transient without any sign of liver damage. 

A good relationship was obtained between GOT and CPK in the most cases (11 of 13), but a few (2 
of 13) did not show any abnormal CPK levels with high GOT levels. 

It therefore follows that there are two types of abnormal GOT elevation with carbenicillin admini-
stration. One is transient GOT elevation with high CPK levels, and the other is an abnormal liberation 
of GOT from hepatic cells.


